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  اظهارنامه و حق انتشار
نامو  االو  شوم موواد  موورود  د ایوا اایا متعهد می فاطمه پیشنماز قوچان عتیق سیدهاینجانب 
نامو   ها و اطلاعات گزادش شده  د ایوا اایابو ه و مسئولیت لحت  ا ه خو های اژوهشی فعالیت
متعلو  بو   انشو اه علووم ازشو ی و  نام یا اقوق ما ی و معنوی ایا اا گیرم. تمامیدا ب  عهده می
بو . استنا  د  ه تنها با رسب اجازه مم ا خواهبو ه و هر گون  استفا خدمات بهداشتی  دمانی ررما 
 . د لودتی ر  ب  نحو مناسبی ادجاع  ا ه شو  بلامانع است نام ب و نتایج ایا اایا ب  مطال
 
 
 امضا  انشجو
 تادیخ
  
  
  خلاصه فارسی
 شوو می جوا یا یاست و هن ام دیز دو غده  هایبیمادی تریاشایعاز  ی ی تیروئید رادیرم مقدمه:
عوادض جانبی عمده لیتیم القوای از  ی یرند.  دیبد  هودمو  تول ازینتواند ب  اندازه ن دیروئیر  غده ت
شوده و  دیوروئیت د غده  دیموجب مهاد جوب  تیروئیدبا تجمع  د غده  میتیاست. لرادی تیروئید رم
از  ویداتیاسترس ارسو ندیفرا یالقا ایگر  . همچنیم یدیروئیتهای دها شد  هودمو مانع سنتز و  زین
مطالعات انجام شده  .گزادش  ا ه شده است میتیل توسط تیروئید رادیرم یمرتبط با القا هایم انیسم
 اموا د، اشوت  باشو دیوروئیعمل ر  ت حی د تصح مؤثرینقش  تواندمی هند  ادوی متفودمیا نشا  می
متفوودمیا  د رواهش . ب  علاوه، مطالعات اثور محافتوت آ  ذرر نشده است یبرا یمشخص م انیسم
 توثثیر یتا ضما بردس مقرد شدمطالع   ای د ا ایبنابرا؛ اندفارتودهای استرس ارسیداتیو دا نشا   ا ه
مورتبط بوا آ  و  سومیم ان ا یب  ب ،لیتیمالقا شده توسط  سمیدیروئیپوتیبر ه ایمختلف متفودم ی وزها
ار اختو   دیوروئیلال عمل ر  تت د اخ ؤثرم یاز فارتودها ویداتیاسترس ارس یبر فارتودها تثثیرگوادی
 .شو 
  یوته وانواتیگرم از مزدع  ا 081-002 ینر  د محدو ه وزن ییسر موش لحرا 03تعدا   :هاروش
گوروه اول آب دند. شو می د هر گروه) تقسو وا یا 6( ی د انج گروه مساو یتصا ف لودتب شد و 
بو  مودت   وزتکو  ی اخ  لفاق لودتب لیتیم  لوگرمیوالا  بر ریاریلیم 2مقطر، گروه  وم مقداد 
 بیور  ب  ترت ایمتفودم علاوهب دوز)  01(ب  مدت  یاز هماز دوز  میتیدوز و گروه سوم تا انجم، ل 01
  ا ه گواوا  لودتب دوز  12ب  مدت اول ، از دوز لوگرمیبر ر گرمیلیم 002و  001، 05 یزها د  و
رور ه و از  هووشیب ایلازیزا/ایدا با استفا ه از رتام واناتیا ماد،یاس از اتمام  وده ت تی.  د نهاشد
 4Tو  3T، HSTمثو   یدیوروئیت یهواهودمو و سورم جودا شوده و  شود یریخوون  وا یوقلوب ا
 مثو   ویداتیمربوو  بو  اسوترس ارسو یهاشاخصجدا شده و  دیروئی. سپس بافت تشدند یریگاندازه
) بوا TAC( راتوالاز ) وDOS( سوموتازی  دیارسور، سوا)ADM( دیآلدهی ، مالو )HSG( و یگلوتات
 .شد یریگاندازه دیروئی د بافت ت سنجیدنگ هایدوشاستفا ه از 
نوواای  شده است وتیروئید تخریب  یها ولیفول لیتیم مشاهده شد ر  رنندهافتی د د گروه  نتایج:
 05تیمواد شوده بوا متفوودمیا   د گوروهاند. خونریزی، بافت فیبروز و عوام  التهابی افزایش ایدارر ه
 آسیب بافتی ناشی از لیتیم جبرا  شده اسوت. همچنویا گوروه تیمواد یتا ادو  بر ریلوگرم گرمیلیم
گورم میلی 05گرم بر ریلوگرم، اثرات تخریبی لیتیم بهتر از گروه متفودمیا میلی 001شده با متفودمیا 
 راملاًگرم بر ریلوگرم، ایا آسیب میلی 002با متفودمیا شده  بر ریلوگرم، جبرا  شده و  د گروه تیماد
 یهانشوان شودند و  یخوود گایچهای تیروئید  چواد هوایپرالازی و اما فولی ول شده استبرطرف 
هوای تیروئیودی و  ادوی متفوودمیا توانسوت سوطح سورمی هودمو  .مشاهده شوداررادی تیروئید 
 نسبت ب  گروه تیماد شده توسط لیتیم بهبو  بخشد.های استرس ارسیداتیو دا همچنیا فارتود
 تیروئید رادیرم علائمباعث راهش  تواندمی هد ر  متفودمیا نتایج ایا مطالع  نشا  می :یریگجهینت
 القاشده توسط لیتیم گر  .
 .، لیتیم، ارسیداتیو استرستیروئید رادیرممتفودمیا،  کلمات کلیدی:
 
 Abstract 
 
Introduction: Hypothyroidism is one of the most common diseases of the endocrine 
gland and occurs when the thyroid gland cannot produce as much hormone as the body 
needs. Hypothyroidism is one of the main adverse effects of lithium. By accumulating 
in the thyroid gland, lithium inhibits iodine uptake in the thyroid gland and inhibits 
thyroid hormone synthesis and release. Induction of the oxidative stress events has 
shown to associate with hypothyroidism induced by lithium. According to studies, 
metformin appears to have an effective role in normalize thyroid function. However, no 
specific mechanism has been indicated in these studies. Therefore, in this study we 
aimed to investigate the effect of different doses of metformin on lithium induced 
hypothyroidism, to elucidate its related mechanism and to influence oxidative stress 
factors, which are effective factors in thyroid dysfunction. 
Material and methods: Thirty male rats weighing 180-200 g were obtained from the 
animal farm and were randomly divided into five equal groups (6 animals in each 
group). The first group received distilled water, the second group received 2 mg/kg/day 
of lithium chloride intraperitoneally for 10 days (from day 11) and the third to fifth 
group received lithium from day 11 (for 10 days) plus metformin were given by gavage 
at doses of 50, 100 and 200 mg/kg, respectively, from day 1 to day 21. At the end of 
treatment, animals were anesthetized using ketamine/xylazine and then obdomen was 
opened and blood was obtained from the heart of each animal. Serum was isolated and 
thyroid hormones such as T3, T4 and TSH were measured. Furtheremore, thyroid tissue 
was isolated and oxidative stress factors such as glutathione (GSH), malondialdehyde 
(MDA), superoxide dismutase (SOD) and catalase (CAT) were determined using 
colorimetric methodes in thyroid tissue. 
Results: In the group receiving lithium, damaged thyroid follicles, areas of bleeding, 
fibrosis tissue and inflammatory factors have increased. In the group treated with 
metformin 50 mg/kg, some of the tissue damage caused by lithium was compensated. 
Also in the metformin-treated group 100 mg/kg, the effects of lithium were better 
compensated than in the metformin-treated group of 50 mg/kg and in the metformin-
treated group at 200 mg/kg, the damage was completely resolved, but the thyroid 
follicles developed hyperplasia and wrinkles and symptoms of hyperthyroidism were 
 seen. Metformin has been able to improve serum levels of thyroid hormones ana 
oxidative stress factors compared to the lithium-treated group. 
Conclusion: The results of the present study indicate that metformin can attenuate 
hypothyroidism induced by lithium. 
Keywords: Metformin, Hypothyroid, Lithium, Oxidative Stress 
 
  
  
 
